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Stiftelsen for Strategisk Forskning vill med sina
strategiska centra inom ”life sciences” framja starka forskningsmiljoer,
med tydligt ledarskap. En ledstjarna har varit geografiskt
sammanhallna centra under one roof” dar flera forskargrupper -
garna i multidisciplindra konstellationer — samverkar for att 16sa
storre och mer utmanande fragestallningar. En unik mojlighet for
dessa centra ar att internationellt kunna rekrytera nya medarbetare,
som adderar kompetens till forskningsmiljon.

Stiftelsen forvantar sig att centrumen ska bearbeta strategiskt
viktiga problemstéllningar, som om de I6ses, inte enbart leder till
hogklassig vetenskap, utan ocksa kan utgora startpunkten for
innovationer av olika slag — innovationer som kan bidra till Sveriges
ekonomiska utveckling, liksom till nya behandlingsformer, diagnostika

eller andra &tgarder som kan forbattra manniskors halsa.

Gy Fozercac C

Staffan Normark



LUND STRATEGIC RESEARCH CENTER FOR STEM CELL BIOLOGY AND CELL THERAPY

Forskningscentrum framtidens
vag for stamcellsforskning

Stameeller kan transplanteras och ersatta doda eller sjuka celler. Sa kan sjukdomar som diabetes och
Parkinson’s kanske botas i framtiden. Nya kunskaper om stamceller som kan leda till nya behandlingsmetoder ar malet
med stamcellsforskningen i Lund. Och samarbete ¢ver traditionella granser ska ge framgang.

I nya Stamcellscentrum (SCC) i Lund, samarbetar forskare
med olika bakgrund, men alla har stamceller i fokus. Stamcel-
ler ar outvecklade celler som har forméagan att utvecklas till
flera olika sorters celler. Om man forstar battre hur stamcel-
lerna normalt fungerar och utvecklas till olika celltyper skulle
man kunna anvanda dem vid behandling av svara sjukdomar.
Stamcellerna kan transplanteras och nar de véxer till kan de
ersatta sjuka eller skadade celler. Eller s& kan man med lake-
medel stimulera en patients egna stamceller att producera de
celltyper som behdvs.

Stamceller har anvants lange

— En form av stamcellsbehandling som funnits lange &ar ben-
margstransplantation. Den anvands framgangsrikt framst for
behandling av blodsjukdomar, sasom leukemi, berattar Sten
Eirik Jacobsen, ledare for centret. Men fortfarande ar dodlig-
heten véldigt hdg. Till de vanligaste komplikationerna hor im-
munfdrsvarsreaktioner mellan mottagaren och den transplan-
terade vavnaden. Darfér anvands benmargstransplantationer
idag bara nar det inte finns nagra alternativ. Om metoden for-
battras, sa att dodligheten minskar, skulle man kunna behand-
la méanga flera sjukdomar med benmargstransplantation. Ex-
empel &r diabetes eller andra autoimmuna, sdsom reumatiska,
sjukdomar.

Aven Parkinsons sjukdom, som innebér att vissa celler i hjar-
nan dor, har stora mojligheter att i framtiden behandlas med
hjalp av stamceller. Forskare i Lund var de férsta som lyckades
visa att man kan ersétta doda hjarnceller genom transplanta-
tion av friska celler och forbattra situationen for patienterna.
Men dnnu finns ingen etablerad behandlingsmetod.

— | forsoken har man hittills anvant hjarnstamceller fran
aborterade foster. Det innebar manga problem, inte minst etis-
ka och har inga forutsattningar att bli en behandlingsmetod i
stor skala. Darfor inriktas forskningen istéllet pa att forsoka
anvanda andra typer av stamceller, till exempel fran hjarnan
hos vuxna.

Unikt samarbete
Stamcellscentret involverar omkring 130 personer uppdelade
i mindre forskargrupper. De flesta av grupperna har funnits
tidigare, men nu samarbetar de pa ett nytt satt. En viktig del
ar att de Kkliniska forskarna, som arbetar néra patienterna, och
de mer experimentellt inriktade forskarna arbetar tillsammans.
— Och det &r unikt att hematologer, som forskar om blodet,
och neurologer, som studerar hjarnan, samarbetar pa det har
sattet, konstaterar Sten Eirik Jacobsen, som sjalv forskar om
stamceller i blodsystemet.

Fordelen med att arbeta sa nara varandra ar att forskarna kan
dra nytta av varandras framsteg och utbyta kunskap. Sten Eirik
Jacobsen ger ett exempel.

- En valdigt liten andel av benmargscellerna, omkring 1 pa
20 000, ar stamceller. For att de ska kunna studeras maste man
isolera stamcellerna fran Gvriga celler. Det har man kunnat
gora mycket bra under langt tid nar det galler blodet. Den
teknik som utvecklats kan vi ocksd, genom vart samarbete,
anvanda for att isolera stamceller fran hjarnan.

Idén till ett samlat centrum vécktes langt innan Stiftelsen for
Strategisk Forskning utlyste sin satsning pa strategiska centra.

- Vi insdg dels att det finns gemensamma fragestallningar
for stamcellsforskningen inom blod- och centrala nervsyste-
met, dels att vi har samma problem med att rekrytera och
behalla de bista unga forskarna. Det var inte minst det har
med rekryteringen som gjorde att vi bestdmde oss for att sam-
arbeta och utvecklas tillsammans.

Sten Eirik Jacobsen fick fortroendet av sina kollegor att leda
arbetet i det nya centret.

— Men en forutsattning for att tacka ja var att jag skulle
kunna fortsatta att leda en egen forskargrupp. Att handleda
unga lovande forskare &r bland det roligaste med det har arbe-
tet. Det ar viktigt att jag kan kombinera det dvergripande ar-
betet som ledare for centret med att sjalv vara aktiv forskare.



Sten Eirik Jacobsen hade inga planer pa att dgna sig at forsk-
ning nér han borjade studera till Idkare i Bergen. Men nér AT-
utbildningen var fardig blev han uppmuntrad av sin pappa,
sjalv professor, att borja forska.

— D& upptackte jag snabbt att det har med forskning var
nagot for mig. S jag far val tacka min far for att jag valde den
har vagen.

Inspiration fran USA
Sten Eirik Jacobsen har arbetat i USA under ndgra omgangar
och har blivit inspirerad av det forskningsklimat som rader
dar. Internationellt gar utvecklingen inom forskningen mer och
mer mot centrumbildningar och sa har det varit lange. USA
har kommit allra langst.

— Jag tror att det ar framtidens vag. Vi maste samla resur-
serna och samarbeta 6ver de traditionella institutionsgranser-
na. Vi ar helt enkelt beroende av andra grupper for att utbyta
kunskaper, komplettera varandra och for att kunna gora kraft-
fulla strategiska satsningar, som rekryteringar.

Ett viktigt syfte med centret ar att attrahera och stddja unga
forskare. De forsvinner ofta till USA, dér det erbjuds goda
forskningsvillkor. Unga toppforskare vill ha en attraktiv miljo
med bra medarbetare. Dessutom kan man inte locka biomedi-
cinska forskare till sig om det inte finns en teknologisk platt-
form av absolut toppkvalitet.

— Vi arbetar med att forbattra de har omradena. Och utan
tvekan har vi redan blivit intressantare for unga forskare tack
vare centret. Men vi kan komma annu langre.

Forutom idéerna om vad som skapar ett gott forskningsklimat
har Sten Eirik Jacobsen ett golfintresse med sig fran USA.

—Jag larde mig spela nar jag arbetade pa ett labb som sténg-
de en halv dag i veckan och alla drog ut pa golfbanan. Jag
gillar ocksa att vara ute i naturen och ”ga pa tur”. Jag &r ju
norrman, skrattar han.

Han namner ocksa familjens sommarstalle som ett sétt att kopp-
la av.
— Men egentligen jobbar jag lite for mycket.

Sedan drygt sex ar tillbaka bor Sten Eirik Jacobsen i Lund
tillsammans med sin fru och tva barn.

— Om 10 r finns jag nog fortfarande kvar har i Lund, men
da ar det naturligt att ndgon yngre duktig forskare har tagit
Over ledarskapet for centret. Jag tycker att det &r viktigare hur
det gar for centret an hur det gar for mig personligen, avslutar
han.



RATIONAL APPROACH TO PATHOGEN INHIBITOR DISCOVERY (RAPID)

Enzymers utseende ger
ledtradar till nya mediciner

Detaljerad kunskap om enzymers uppbyggnad gér att man kan konstruera battre
lakemedel mot malaria och tuberkulos. Men det tar lang tid. — I basta fall har vi en anvandbar
medicin om fem dr, sager Alwyn Jones, forskningsledare.

Proteaser ar en enzymgrupp som har en avgérande roll i sjuk-
domsforloppet for manga sjukdomar, som infektioner, och vid
inflammationer. Genom att hindra proteasernas aktivitet kan
man fa fram manga lakemedel, exempelvis mot malaria och
tuberkulos.

— Proteasernas uppgift ar att klyva vissa proteiner. Genom
att skapa en proteashdmmare, en molekyl som passar in precis
i proteaset och fastnar pa ratt stalle, blockeras det och kan inte
langre verka, beréttar Alwyn Jones. FOr att proteashdmmarna
ska passa in val och bli effektiva maste man ha god kunskap
om hur proteaserna ar uppbyggda.

Tre centrumdelar
Pa Uppsala biomedicinska centrum (BMC) studerar man
molekylers struktur for att kunna ta fram nya lakemedel. Ge-

nom stod fran Stiftelsen for Strategisk Forskning har man dar
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Aktiv del av plasmepsin Il frdn P. falciparium i komplex med hammaren
pepstatin A

kunnat samla forskare med olika inriktningar i ett strategiskt
forskningscentrum. Centret RAPID (Rational Approach to
Pathogen Inhibitor Discovery) som leds av Alwyn Jones &r
uppdelat i tre delar — strukturbiologi, medicinsk kemi och teo-
retisk kemi. Alla behdvs. Strukturbiologerna studerar protei-
nernas uppbyggnad genom att forst gora kristaller av dem.

— Kristallerna &r inte bara mycket anvéndbara utan &ven
vaéldigt vackra, sager Alwyn Jones och pekar pa fargbilderna
pa véggen.

Kristallerna analyseras med hjalp av réntgenkristallografi for
att man ska fa fram en tredimensionell bild av hur molekyler-
na ser ut. Nar strukturbiologerna identifierat fungerande pro-
teashd&mmare tar medicinkemisterna vid.

— Néar man har fatt fram proteashammare som fungerar pa
labbet maste man se till att de fungerar i den sjuka kroppen
ocksa. Det ar medicinkemisternas uppgift. De arbetar med att
fa proteashammarna att hitta fran tabletten, som man stoppat
i sig, vidare till ratt stalle i kroppen. Det &r svart och manga
ganger gar det inte alls.

Medicinkemisterna och strukturbiologerna far teoretiskt stod
for sitt arbete av teoretiska kemister som utfér berédkningar
och gor datormodeller av de olika strukturerna.

En viktig forutsattning for att na anda fram till malet ar att
bygga broar till lakemedelsbranschen. Just nu héller man pé
att etablera ett néra samarbete med Astra Zeneca som Alwyn
Jones hoppas blir fruktbart.

— P& universiteten kan vi forska om lakemedel, men vi kan
inte tillverka dem. FoOr att nya lakemedel ska produceras och
komma ut pd marknaden, maste vi ha goda kontakter med
lakemedelsindustrin.

Barnen péaverkar forskningen
Alwyn Jones bdrjade som fysiker men blev mer och mer in-
tresserad av biologi, sarskilt olika molekylers struktur och funk-



tion. Han har framgangsrikt arbetat med att konstruera dator-
program for att modellera strukturerna.

— Tyvarr hinner jag inte halla pd med programmering sa
mycket langre. Men det ar en hogtidsstund de timmar pa kval-
len nar barnen har lagt sig eller nar vi ar pa semester och jag
kan satta mig i skuggan med datorn i knéet.

Alwyn Jones ar uppvuxen i en gruvby i Wales. Hans far arbe-
tade i gruvan och manga manliga slaktingar led av lungsjuk-
domar. Tidigt bestdmde han sig for att han inte skulle bli gruv-
arbetare. Han fick uppleva en kulturchock nar han som nit-
tonaring flyttade fran landsbygden till studentlivet i London,
ensam och utan pengar. Men han stannade kvar.

—Jag trivdes jattebra med fysiken och kom snabbt pa att
forskning var roligt, beréttar han.

Det ar barnen, atta och tolv ar gamla, som har fatt in honom
pa det medicinska sparet.

— Numera kanns det viktigt att gora nagot meningsfullt i
livet, ndgot som ar till nytta. Den insikten far jag tacka barnen
for. De har fatt mig att byta fokus. Men kanske borde jag egent-
ligen dra ner pa tempot och &gna mer tid med mina barn,
funderar han.

Alwyn Jones fru ar en av medarbetarna inom RAPID:

— Hon forskar och handleder dessutom doktorander. Sjalv
lagger jag mycket tid pa administrativa uppgifter, sager Alwyn
Jones med saknad i rosten.

Borjan av boérjan
Ett tiotal doktorander har rekryterats till det nya centret, men
ovriga forskare fanns redan i huset.

- Vi har manga av de bésta forskarna har redan, sa vi har
inte behovt rekrytera utifran. Daremot kan vi nu jobba ihop
pa ett nytt satt tack vare stodet fran Stiftelsen for Strategisk
Forskning.

Arbetet med proteashammare som malariamedicin har pabor-
jats redan tidigare. Ndsta steg &r att inrikta sig mot tuberkulos
och att dra nytta av de kunskaper som man redan har skaffat
sig. Just nu pagar det forsta steget i den langa processen att fa
fram ett nytt lakemedel.

— Winston Churchill sa en gang ungefar ”Det har ar inte
slutet, inte ens bdrjan av slutet, utan slutet av borjan” , citerar
Alwyn Jones ur minnet. Jag skulle vilja sdga att vi inte ens ar
dar. Vi ar bara i borjan av borjan. Jag skulle bli valdigt glad
om vi har ett verkningsfullt lakemedel om fem éar.



STRATEGIC RESEARCH CENTER FOR INTEGRATIVE RECOGNITION IN THE IMMUNE SYSTEM (IRIS)

Nya pusselbitar till
immunforsvarets oldsta gator

Trots att immunforsvaret spelar en viktig roll i manga sjukdomar saknas det fortfarande
mycket kunskap om hur det fungerar. Det nya forskningscentret i immunologi ska bidra till att
fylla den luckan. Genom béttre kunskap kan man paverka immunforsvaret och forbéttra behandlingen
av tumdrer, infektioner och inflammatoriska sjukdomar.

Immunforsvaret har en central roll i manga sjukdomar, men
man kanner annu inte till exakt hur det fungerar.

- Vi forskar om hur det gar till nar kroppens immunfor-
svar reagerar pa olika amnen. Varfor det ibland aktiveras och
varfor det inte aktiveras i andra situationer, berattar Klas Kar-
re, som &r ledare for det nya centret for forskning om immun-
systemets reglering pa Karolinska Institutet i Solna.

Immunfdrsvarets celler har receptorer, som kanselsprot, som
ké&nner av frammande &mnen omkring sig. Den senaste forsk-
ningen har visat att manga av cellerna har flera typer av recep-
torer, s att de kan kanna av manga amnen och signaler fran
andra celler samtidigt.

— En del receptorer kanner av fraimmande &mnen och ger
en signal att cellen skall aktiveras. Andra receptorer kdnner
istallet av om alla &mnen som normalt skall finnas runtom-
kring finns dér och ger da en stoppsignal till cellen.

Klas Karre ritar engagerat pa vita tavlan i sitt arbetsrum sam-
tidigt som han forklarar.

— Hela tiden ar det flera olika signaler, som antingen sager
"stopp” eller "aktivera dig”. Nar den aktiverande signalen do-
minerar reagerar immunférsvaret. Vi vill forstd hur de har
beslutsprocesserna i cellen gar till. Eftersom flera signaler ska
lasas av mot varandra blir det ganska komplicerat. Forskare
frén olika discipliner maste samarbeta for att analysera detta.
Vi studerar hur de olika receptorerna ar uppbyggda, var i cel-
len de samlas under beslutsprocessen, och hur cellen réaknar
ihop signalerna.

Vill styra immunforsvaret

Centret ar inriktat pa grundforskning, dar specialister pa im-
munologi, inflammation, strukturbiologi, bildanalys och ma-
tematik arbetar tillsammans. Men centret &r inte inriktat mot
nagot sarskilt omrade sdsom infektioner, transplantationer el-
ler autoimmuna sjukdomar.

— Vi ar fokuserade pa grundforskning, men den kunskap
vi far fram kan anviandas inom en rad sjukdomar dar immun-
forsvaret &r inblandat. Om man kéanner till hur immunférsva-
ret reagerar kan man ocksa paverka det.

Vid sjukdomar som cancer eller infektioner vill man stimulera
immunforsvaret att agera starkare. Vid inflammation, exem-
pelvis vid autoimmuna sjukdomar da immunforsvaret reage-
rar mot kroppens egna vavnader, forsoker man istallet ddmpa
immunforsvarsreaktionen. Detta underléattas med béttre kun-
skap.

Klas Kérre namner ocksa benmargstransplantationer som
exempel. Transplantationer av benmarg eller blodstamceller
gors framforallt vid leukemi. Benméargen hos mottagaren slas
ut och man transplanterar friska celler. Det innebér en stor
risk for komplikationer. Dels kan mottagarens benmarg rea-
gera kraftigt pa de nya cellerna, dels kan den nya benmargens
immunforsvar reagera mot mottagarens kropp.

— Om de nya cellerna reagerar kraftigt mot mottagarens
alla celler blir man valdigt sjuk. Men om immunférsvaret rea-
gerar pa ett mer precist satt kan det vara bra, eftersom reaktio-
nen da kan riktas mot de cancerceller som kan finnas kvar. Vi
tror att en del av de grundlaggande beslutsprocesser som vi
studerar kan anvandas for att styra immunférsvaret till ratt
reaktion.

Popularvetenskap vackte intresset
Att Klas Karre sjalv borjade forska om just immunférsvaret ar
lite av en tillfallighet. Efter ett par terminer pa lakarlinjen fick
han syn pa en annons om att professorn i tumorbiologi, Ge-
org Klein, sokte medhjélpare. Han fick av en slump bdrja hos
en av doktoranderna som holl pa just med celler i immunfor-
svaret. Sen fortsatte det.

Under hela skoltiden hade Klas Kérre varit helt installd pa
att han skulle borja lasa paA KTH, men intresset svangde sa
smaningom alltmer mot biokemi.



—Jag satt och bladdrade i kurskataloger nér jag skulle soka
och blev sugen pad medicin. Inte for att jag i forsta hand ville
bli lakare, utan for att &mnena verkade sa spannande.

Redan tidigt vacktes hans naturvetenskapliga intresse genom
populérvetenskapliga bocker.

—Jag blev valdigt fascinerad av James Watsons "Dubbelhe-
lixen” om upptéckten av DNA. Den beskrev forskningen som
en kombination av hart arbete och tekniska fardigheter men
ocksa kreativitet och 6ppenhet for helt nya idéer.

Om Klas Karre ndgon gang cverger forskningen kanske han
sjalv kommer att 4gna sig at popularvetenskap.

— Det skulle vara roligt att skriva exempelvis essaer. Jag har
redan provat pa det lite grann som stipendiat pa Forskning
och Framsteg. Och jag laser sjélv fortfarande mycket populér-
vetenskapliga bocker.

Han ar gift och har tre barn mellan tjugotva och elva ar. Han
och hans fru &r gamla skolkamrater men har inte alls valt sam-
ma yrkesbana da hon ar forskolelarare.

—Jag tycker att det har varit bra att vi har helt olika inrikt-
ningar. Men det ar ocksa roligt att vi de senaste dren kunnat
utbyta mer erfarenheter, eftersom vi badda hamnat i arbetsle-
dande positioner.

Klas Karre har under nagra ar varit
verksam som prefekt pa institutionen
men i samband med satsningen pa cen-
tret kommer han att dgna mer tid at
egen forskning.

— Det var lange sedan jag sjalv stod
vid labbénken, men jag ar sugen pa det.
Det drojer nog inte sa lange till innan
det hander, séger han entusiastiskt.

Djurférsdk nddvandiga
Till forskningen anvands celler fran
bade manniskor och moss.

— Vi anvander ibland mdss for att
vi da kan gora forsok som vi inte kan
gora pa manniskor. Man kan exempel-
vis sl ut enstaka gener eller celler i ett
organ, spruta in tumdorceller och se hur
immunforsvaret reagerar.

Att djurforsok &r en viktig del av forsk-
ningen ar inget Klas Karre sticker un-
der stol med. Det forsta han pekar ut
&r byggnaden dar djuren finns.

— Min installning ar att djurférsok behovs ibland och da
tycker jag ocksa att vi ska gra dem. De ar en viktig del av den
medicinska forskningen. Men vi forskare maste bli battre pa
att delta i debatten och forklara varfor det ar nodvandigt att
gora vissa djurforsok.

Omkring 45 forskare &r involverade i centret och snart kom-
mer alla grupperna att flytta in i gemensamma lokaler. Det
tror Klas K&rre kommer att ha stor betydelse for arbetet.

— Vi ska skapa en intellektuell miljo, dar forskare fran olika
omréden stéter pa varandra bade i laboratoriet och i kaffe-
rummet och kan diskutera med varandra.

Anslaget fran Stiftelsen for Strategisk Forskning ger mojlighe-
ter att arbeta pa ett nytt satt. Istallet for att ett par forskare
specialiserar sig pa nagra metoder eller molekyler, ger centret
mojligheter att sétta in ganska stora resurser fran olika disci-
pliner p& begrinsade fragestallningar for att tillsammans l6sa
fragorna.

— Nar jag sokte anslaget bestamde jag mig for att prova
nagot nytt, ndgot jag aldrig skulle ha kunnat géra annars. Vi
byggde vidare pé ett samarbete som redan bérjat lite trevande
och som nu har utvidgats till fler kompetenser. Nu lar vi oss
helt nya saker tillsammans.



CENTER OF EXCELLENCE IN DEVELOPMENTAL BIOLOGY (CEDB)
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Naturens skonhet lockar till ny
kunskap om stamceller

Nagra av varldens framsta stamcellsforskare arbetar tillsammans i ett nytt forskningscentrum for att utforska stamcellernas
egenskaper. Med battre kunskap om hur stamcellerna i nervsystemet mognar kan man styra deras utveckling mot olika
celltyper. Det kan leda till framsteg nar det géller behandling av neurologiska sjukdomar som ALS och Parkinson’s.

— Vi forsoker forsta hur celler blir specialiserade, sammanfat-
tar Urban Lendahl, ledare for det nya strategiska forsknings-
centret i utvecklingsbiologi vid Karolinska Institutet i Solna.
Utvecklingsbiologi ar ett brett forskningsomrade, fran befrukt-
ning till utvecklingen av en vuxen individ. Pa centret har man
valt att fokusera pa nervsystemet och stamcellerna dar.

— Stamcellerna a&r omogna celler som sedan utvecklas till
mogna celler med olika egenskaper. De ar formbara och 6pp-
na for mojligheten att bli olika typer av celler.

Grundforskning inom hett forskningsomrade

Urban Lendahl beréttar att de inriktat sig pa framforallt tva
fragestallningar. Den forsta &r hur en stamcell specialiseras till
att bli en nervcell och den andra fragan &r hur olika sorters
nervceller uppkommer. Exempel pa olika intressanta typer av
nervceller ar dopaminproducerande celler och motorneuro-
ner, celler som styr var motorik.

— Vi vill forsta vilka inre egenskaper som styr stamceller-
nas vagval mot en specifik celltyp och hur den yttre miljén
paverkar. Om vi forstar varfor en stamcell valjer en viss ut-
vecklingsvag, kan vi kanske ocksa paverka den utifran sa att
vi kan frdmija eller hindra utvecklingen av vissa celltyper.

Det kan vara viktiga steg mot botemedel for neurologiska sjuk-
domar som Parkinsons och ALS. Vid Parkinsons slas de do-
paminproducerande cellerna ut sa att hjarnfunktionen paver-
kas. Vid ALS ar det motorneuronerna som forsvinner sa att
rérelseformagan forsamras.

— Man kan kanske odla en viss sorts celler for transplanta-
tion, eller ge en medicinsk behandling som framjar vissa cell-
ers mojlighet att vélja en viss utvecklingsvag.

Aven om forskningsomradet har manga majliga tillimpning-
ar, framhaller Urban Lendahl att centret &r fokuserat pa grund-
forskning.

— Om man tittar pa historien i backspegeln ar det genom

grundforskning manga av de stora upptackterna kommit till.
Men visst tror vi att den kunskap vi far fram kan fa ett brett
anvandningsomrade. Stamceller ar ett valdigt hett forsknings-
falt som det stélls stora framtidsforhoppningar till och &ven
om vi arbetar med nerveeller, tror vi att manga av upptéckter-
na ar giltiga ocksa for andra celltyper.

Bilden visar nervsystemet
under utveckling i
bakhjarnan hos ett 10 dagar
gammalt musembryo. De
omogna nervcellerna och de
utvaxande kraniala
hjarnnerverna syns i vitt pa
bilden och kan identifieras
och studeras genom
genetiska (transgena)
tekniker.

Ofta anvands mass eller kycklingembryon, det vill sdga be-
fruktade hénsdgg, for forskningen.

- Pa Karolinska Institutet ar vi valdigt bra pa att framstalla
transgena moss. Det &r musstammar som ar genforandrade sa
att man kan studera deras olika egenskaper. Man kan aktivera
vissa gener och folja effekten.

Fran faglar till stamceller
Nyfikenhet och viljan att forsta ar en viktig drivkraft for Ur-
ban Lendahls egen forskning.

—Jag visste tidigt att jag ville forska. Det &r nagot som Kitt-
lar med saker man inte vet och med att finna det férdolda.



Och jag har alltid varit en
sddan dar som vant pa
stenar och plockat sénder
apparater.

Ett stort fagelintresse var
inkdrsporten till studier i
biologi och kemi pa
Stockholms universitet.
Sedan disputerade Urban
Lendahl inom molekylé&r-
biologi och genetik pa Ka-
rolinska Institutet. Stam-
celler kom han i kontakt
med under sin tid pa
MIT i Boston direkt ef-
ter disputationen.

- Jag hade férmanen
att arbeta tillsammans med en forskare som hade den pa 80-
talet kontroversiella uppfattningen att det finns stamceller i
nervsystemet. Det &r ju allmédnt accepterat idag.

Fascinationen for celler och fagelintresset ar tva sidor av sam-
ma mynt.

—Jag &r nog lite av en rendssansménniska som &r intresse-
rad av allt. Biologi och alla olika livsformer &r spdnnande och
jag ar véldigt fascinerad av hur vackra naturens lésningar ér.

Trots att Urban Lendahl &r uppvuxen i Stockholms innerstad
&r han ingen stadsménniska, utan berdttar om vilken avkopp-
ling det ger att vistas p& Oland med dess rika fagelliv eller i
Jamtlands urskogar. Men med en trearing i familjen far inte
naturintresset lika stor plats.

— Det kommer i klam mellan familjeliv och arbete. Men att
umgas med sma barn ger faktiskt ocksa naturupplevelser, fast
kanske oftast i grasmattehorisont.

Attraktiv forskningsmiljo

Forutom att han leder en egen forskargrupp, har Urban Len-
dahl ansvar for att halla ihop centret och se till att samarbetet
flyter.

— Men framgangen hanger pa att man har bra forskare och
forskargrupper, som man kan fa att arbeta at samma hall och
det har vi hér.

Genom att samla forskare med olika kompetens, skapas det
ocksd, som Urban Lendahl uttrycker det, en stor verktygslada
av vetenskapliga metoder. Att kunna ha tillgang till en sadan ar
viktigt dven for grupper som inte direkt ingar i centret.

Foto: Katarina Wos

— Forskningen gar sa snabbt idag att man inte har rad att bli
sittande ett ar for att utveckla en ny metod. DA ar man redan
ifransprungen. Genom centret far vi tillgang till bred kunskap
i huset.

Fran att ha startat som ett samarbete mellan nio forskargrup-
per & man snart uppe i femton grupper. De sista rekrytering-
arna pagar just nu. Att centret ar en attraktiv forskningsmiljo
rader ingen tvekan om.

— Vi far manga forfragningar fran manniskor som vill kom-
ma hit och arbeta, bade fran Sverige och fran resten av varl-
den, berattar Urban Lendahl.

Forskarna sitter i gemensamma lokaler pa Karolinska Insti-
tutet.

— Det ar lite trangt, konstaterar han och pekar pa en labb-
bénk full med burkar, flaskor och mikroskop i ett rum som
delas av flera forskare. Men det a&r meningen, da méter man
de andra pa centret pa ett naturligt satt.

For Urban Lendahl medfor inrattandet av ett strategiskt forsk-
ningscentrum ett ansvar for att vrna om att Sverige kan fort-
sétta vara en av de ledande nationerna inom utvecklingsbiolo-
gi. Forskarna inom centret befinner sig redan idag i den abso-
luta forskningsfronten.

— Bara under de manader som gatt sedan vi startade har
centret haft publikationer i nagra av varldens hogst rankade
vetenskapliga tidskrifter, som Nature och Cell. Var malstt-
ning &r att vi ska kunna mata oss med de basta inom omradet,
och den malsattningen tummar vi inte pa. Satsningen fran Stif-
telsen for Strategisk Forskning gor oss konkurrenskraftiga.
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Patientnara infektionsforskning
ska ge nya behandlingsmetoder

Centrum for Infektionsmedicin ska bli ett av de framsta i varlden.
Den ambitionen har Hans-Gustaf Ljunggren. Fyrtio heltidsforskare arbetar alldeles intill patienterna
pa Huddinge sjukhus. Pa s satt kan sjukvarden snabbt ta del av nya forskningsresultat.

— Infektionsforskning ar viktig eftersom den berdr véldigt
manga manniskor. Fler dor av infektioner &n av nagra
andra sjukdomar. Inte minst barn i u-landerna, beréttar Hans-
Gustaf Ljunggren. HIV/AIDS-epidemin &r ett exempel som
gor det extremt tydligt att infektionsforskning behdvs.

Det finns ocksa starka misstankar om att infektioner ligger
bakom ménga andra sjukdomar.

— For vissa typer av cancersjukdomar, till exempel lever-
cancer och livmoderhalscancer, vet vi redan att det finns ett
orsakssamband. Det finns anledning att tro att infektioner kan
ligga bakom dven sjukdomar som inte brukar betraktas som
infektionssjukdomar, till exempel autoimmuna sjukdomar. Hit
hor diabetes och multipel skleros, MS.

Forskning nara patienterna
Hans-Gustaf Ljunggren leder Centrum for Infektionsmedicin,
CIM, som nyligen har byggts upp pa Huddinge sjukhus utan-
for Stockholm med stdd av Stiftelsen for Strategisk Forskning.
— Narheten till patienterna kan fa stor betydelse for forsk-
ningen har pa ett sitt som inte hade varit mojligt om centret
varit placerat pa ett vanligt universitet, berattar han. Var am-
bition ar att laboratorieverksamheten ska ske véldigt nara pa-
tienterna. Vi hoppas att de kliniska fragestallningarna pa sa
sétt blir en direkt drivkraft till forskningen. Dessutom ska upp-
tackter snabbt kunna testas pa patienter.

Immunterapi mot leukemi, blodcancer, &r ett konkret exem-
pel dér en grundupptéckt lett till en ny behandlingsform som
nu for forsta gangen i vérlden testas pa Huddinge sjukhus.
Terapin innebar att man anvander immunférsvarets egna cel-
ler, i det hér fallet en speciell typ som kallas NK-celler, natural
killer cells. De har en unik formaga att doda tumarceller.

— I laboratoriet har vi lart oss att i stor skala mangfaldiga de
har cellerna i provrdr, och nu genomfors ett stort program dér
cellerna aterfors till patienter med tumaérsjukdomar. De forsta

patienterna har redan genomgatt behandling och effekterna
av behandlingen féljs nu i detal;.

Tankte bli teknolog
Hans-Gustaf Ljunggrens egen forskning bérjade som ett in-
tresse for kroppens immunforsvar.

— Immunférsvarets viktigaste funktion &r att skydda oss
mot infektioner. Samma immunférsvar kan skydda oss mot
cancer men kan ocksa, om det reagerar fel, orsaka autoimmu-
na sjukdomar som MS och diabetes eller astma och allergier,
berattar han.

Redan under de forsta terminerna pa lakarutbildningen bérja-
de han forska inom tumdrimmunologi. Det ledde till en dok-
torsavhandling om NK-celler. Fast egentligen hade han tankt
borja pa KTH.

—Jag gjorde militartjanst som slutade i december. Da hade
inte KTH nagon intagning sa jag sokte till lakarlinjen.

Nu ar Hans-Gustaf Ljunggren gift och har tre barn. Den héar
eftermiddagen ska aldste sonen spela fotboll och mobiltelefo-
nen ringer flera ganger.

- Vi kommer dit och tittar alli-hop, &ven sméabarnen, séger
han i telefonen. Var spelas matchen?

Han tycker att det gar bra att kombinera forskaryrket med
familj.

— Skillnaden &r mojligen att jag inte har nadgon hobby. Ar-
bete och fritid gar ihop, och jag far halla pa med det jag tycker
&r roligast.

Han jamfor sig sjdlv med elitidrottare eller musiker som
ocksa har hobbyn som yrke.

— Hur jag kopplar av? Jag foljer mina barn i deras olika akti-
viteter. Eller tittar pa ishockey tillsammans med dem, svarar
han efter en stunds funderande.



HIV-vaccin
Ett forskningsomrade inom CIM ar att utveckla ett vaccin
mot HIV.

— Det &r mycket svart att tillverka ett H 1\V-vaccin, eftersom
viruset hela tiden &ndrar utseende. Ett vaccin som fungerar
idag blir verkningslost imorgon. Det finns manga idéer idag
om hur man ska l6sa det problemet, samtidigt som vi vet att
de flesta nog inte kommer att fungera.

P& CIM arbetar man med en metod som gar ut pa att fa de
H1V-infekterade cellerna att d6 genom programmerad cell-
dod, sa kallad apoptos, vilket innebér att cellerna begar sjalv-
mord. | laboratorieférsok har det visat sig att infekterade cel-
ler som dor pa det sattet kan tas upp av andra celler, som &ar
bra pa att stimulera immunforsvaret.

— Man isolerar infekterat blod fran patienterna och prepa-
rerar vaccin fran det. Sedan ar tanken att patienterna skall
vaccineras med sitt eget blod sa att immunforsvaret aktiveras.

CIM har ocksa ett forskningsprojekt, tillsammans med ett bio-
teknikforetag, att fa fram ett battre lakemedel mot tuberkulos.

— Tuberkulos &r ett mycket angelaget forskningsomrade,
inte minst ur ett HI\V-perspektiv. Valdigt manga HIV-patien-
ter i u-lander har ocksa tuberkulos. Det ar en sjukdom man
hade under kontroll fér nagra ar sedan, men som nu sprider
sig kraftigt igen. Det beror bland annat pa att de lakemedel vi
har inte ar tillrackligt effektiva och det har inte kommit nagra
nya pa 30 ar.

Bade HIV och tuberkulos, liksom manga andra infektions-
sjukdomar, drabbar sérskilt manniskor i utvecklingslénder.

— Ett satt att se det pa ar att det har ar sjukdomar som inte
&r kommersiellt intressanta for lakemedelsféretagen. Till ex-
empel har flera stora internationella foretag, som i borjan var
intresserade av forskning kring ett HIV-vaccin, lagt ner sina
projekt, eftersom de inte kan rakna med att tjana pengar pa
det. Lite cyniskt kan man séga att det som &r kommersiellt
mest intressant ar lakemedel mot de kroniska sjukdomar som
drabbar manniskor i i-varlden, till exempel diabetes och MS,
eller olika typer av hjart-kérlsjukdomar.

— S8 &r det, men min avsikt dr inte att baktala eller smuts-
kasta lakemedelsindustrin. Likemedelsforetagen agerar pa
kommersiell grund i en kapitalistisk ekonomi. Men man inser
att universiteten har ett stort ansvar for forskning som &r av
stor vikt, men som inte ar kommersiellt intressant.

Bra med rotation
Hans-Gustar Ljunggren beréttar véldigt engagerat om ambi-

tionerna med centret. Han vill skapa en attraktiv arbetsplats
som lockar de allra basta forskarna inom omradet. Hittills har
han inte haft nagra problem med att hitta manniskor som vill
jobba dér.

— Manga har sjalva hort av sig, sager han och visar upp en
tjock bunt med intresseanmaélningar.

CIM flyttade in i de nyrenoverade lokalerna i januari 2003
och i maj samma ar var alla omkring fyrtio tjansterna tillsatta.
— Men jag hoppas att vi kan fortsatta rekrytera en eller ett
par personer varje ar. Det &r bra om méanniskor som jobbar
har blir sa duktiga att de ar attraktiva for andra. Dessutom ar
det bra om vi kan fa en storre rotation av forskare i Sverige.

—Vad jag sjalv gor om 10 ar? Jag lever mitt liv i sjuarsperioder
sa det ar svart att sdga. Men jag har inga andra planer an att
ha samma jobb som idag, sdger Hans-Gustaf Ljunggren. Och
da hoppas jag att det har har utvecklats till ett internationellt
ledande centrum i infektionsmedicin.

B Bi



UMEA PLANT SCIENCE CENTRE (UPSC)

14

Genteknik forbattrar
svensk skogsproduktion

I framtiden kommer varldens framsta forskning inom skogsbioteknik att bedrivas i Umea.
Det &r Goran Sandberg 6vertygad om. Med hjélp av genteknik kan skogsproduktionen forbattras avsevért
i framtiden. Men drivkraften for forskningen ar att forsta hur tradens celler fungerar.

Vid Umed Plant Science Centre (UPSC), som tillhér bade
Umea universitet och Sveriges lantbruksuniversitet, bedrivs
skogsforskning. Med stdd av Stiftelsen for Strategisk Forsk-
ning gors nu en satsning pa ett centrum for vaxters utveck-
lingsbiologi.

— Forskningen gar bland annat ut pa att forsta hur traden
bildar ved, berattar Goran Sandberg, ledare for centret. Tra-
den ar grunden for skogsindustrin. D&rfor ar det valdigt vik-
tigt med grundléggande kunskaper om de mekanismer som
styr tradens tillvaxt. Men det slutgiltiga malet ar att forbattra
skogsproduktionen.

Precis innanfoér barken bildas och delar sig cellerna i det som
kallas delningszonen. Dar avgors hur mycket ved som bildas
och hur langa fibrerna blir, egenskaper som styr vedens kvali-
tet.

— Vi vill forstd hur cellerna utvecklas. Darfor ar delningszo-
nen intressant ur forskningssynpunkt.

Genteknik paskyndar foradling
En viktig del av arbetet &r att forstd vilka funktioner olika
gener har. En del av generna &r kartlagda men fortfarande ar
manga geners funktioner okanda. Genom att stanga av speci-
fika gener hos en véxt kan man studera deras egenskaper.
—Om man exempelvis vill studera om en viss gen styr blom-
ningen, stdnger man av genen genom att satta en kopia av
genen i vaxten pa ett sddant satt att ursprungsgenen blocke-
ras. Om blomningen da uteblir vet man att just den genen ar
inblandad.

Trots att skogsforskning i hogsta grad &r en strategisk satsning
har skogsindustrin hittills varit avvaktande.

—Jag tror att det beror pa att de &nnu inte vill kopplas ihop
med genteknik eftersom det kan &ventyra deras forsaljning pa
vissa marknader, funderar Géran Sandberg.

Han berattar att gentekniken kan ha flera tillampningar och
ger nagra exempel. Ett anvandningsomrade &r att paskynda

foradling. Barrtrad blommar valdigt sent, forst efter 10-15 ar.
Eftersom man da inte kan korsa dem sa ofta tar féradling val-
digt lang tid. Genom att genetiskt paskynda blomningen kan
foradlingen forenklas. Man kan ocksa forandra tradets fibrer
sd att ytan pa fardigt papper framstallt av dessa trad far nya
egenskaper. Genférandrade trad med forbattrade tillvaxtegen-
skaper ar ocksd en mojlighet. Dessa trad kan anvéndas till
plantageodling.

— Man kan framstélla trad som &r sterila och inte blommar.
Det tror jag kan 6ka acceptansen for genférandrade trad, ef-
tersom risken att genforandrade froer ska spridas da minskar.

— Det ar viktigt att framhalla att man inte kan lova nagot
sékert, daremot kan riskerna minimeras, fortséatter han. Det
finns risker med alla teknologier och de maste hela tiden va-
gas mot fordelarna.

Bra forskningsmiljo trots kylan
Aven om forskningen i slutdnden ska tillimpas poéngterar
Goran Sandberg att centret fokuserar pa grundforskning.

- Bra grundforskning ger ocksa bra tillampningar, slar han
fast. Den stora utmaningen &r att skapa en attraktiv miljé som
kan locka duktiga medarbetare.

Det storsta problemet med att rekrytera forskare till Umea ar
klimatet.

— Man bor hellre i Madrid eller &ven i Stockholm for kli-
matets skull. Men vi kan istéllet erbjuda duktiga forskare att
samarbeta med och hog kvalitet pa den tekniska utrustning-
en. Det &r extremt I&tt att bedriva bra forskning har.

Ungefar 150 personer ar engagerade i Umed Plant Science
Centre och en tredjedel av dem &r rekryterade fran andra lan-
der. Goran Sandberg tycker det ar viktigt att fa influenser uti-
fran. En miljo dar alla sitter i samma hus, laborerar tillsam-
mans, traffar varandra i kafferummet och diskuterar ar ocksa
gynnsam for forskningen. Framforallt forsoker centret locka
till sig yngre medarbetare.



— Det &r de unga forskarna, doktorander och de som nyli-
gen disputerat, som driver forskningen framat. Ju fler mannis-
kor som ténker bra tankar, desto béttre blir det, séger han
Gvertygat. Jag tror inte pa ”den store ledaren”, utan snarare pa
kollektiva losningar.

Sjalv lagger Goran Sandberg ungefér halva arbetstiden pa egen
forskning, &ven om han som centrumledare ocksa har ett stort
overgripande och administrativt ansvar som tar mycket tid.

— Om jag ska bygga upp en vetenskaplig miljo maste jag
vara nara forskningen. Man kan inte bara dgna sig at adminis-
tration.

Framover kommer han att gna annu mer tid at sin egen forsk-
ning, eftersom han bestdmt sig for att avséga sig alla uppdrag
och engagemang i styrelser och rad.

— Det stora problemet for forskare ar att fa tid att tanka. Jag
har bestamt mig for att ta mig den tiden. Jag kan inte dgna
halva min tid &t att sitta pA moten i Stockholm, sager han be-
stamt.

Miljoaktivist som ung
Goran Sandberg ar fodd strax utanfor Umed och forskning
fanns inte i hans varld under uppvéxten.

— Flottning av virke var viktigt for Umed pa den tiden och
for min pappa fanns det finaste jobb man kunde fa inom flott-
ningen, eller mojligen pa SJ. Han kunde inte forstd hur jag

it
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kunde valja universitetsstudier nér jag hade fatt ett fast jobb
pa flottningsforeningen.

Goran Sandberg bérjade l&sa biologi tack vare sitt miljenga-
gemang.

- Jag var med i faltbiologerna precis nar de évergick fran
att vara en fagelskadarklubb till att bli miljoaktivister och jag
var med pa en del aktioner.

Han bdrjade sin forskarbana genom att disputera pa vaxters
tillvéxthormoner. Efter det har Géran Sandberg forskat i U SA,
England och Canada innan han blev professor i Umed. Och
han har bestamt att han kommer att flytta pa sig igen.

- Jag kommer att &gna mig at det har centret under de sex
ar som satsningen pagar. Darefter maste den har verksamhe-
ten std pa egna ben. Sjalv kommer jag da att vara nagon helt
annanstans och bara dgna mig at forskning, sager han. Cen-
tret ar inte beroende av en enda person, utan maste kunna sta
sig i konkurrensen. Om ndgra ar finns det en helt ny genera-
tion som kommer att dominera forskningen.

Goran Sandberg ar 6vertygad om att centret ar konkurrens-
kraftigt.

—Vart mal ar att bli absolut bést i vérlden pa skogsbioteknik
och ett av de basta i allman vaxtbioteknik, slar han fast. Redan
idag ar vi de som driver véxtbioteknikforskningen i Skandina-
vien framat, och det ska vi fortsatta att géra i framtiden.
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Bakgrund

Med malet att Sverige ska behdlla och starka sin posi-
tion inom livsvetenskaperna avsatte stiftelsen 400 milj
kr i december 2000 fér inrattande av strategiska forsk-
ningscentra inom detta omréade.

Centrumen ska utgoéra tidsbegransade vetenskap-
ligt fokuserade och geografiskt samlokaliserade forsk-
ningsmiljéer. De ska vara varldsledande inom respektive
omréade, ha tillracklig intellektuell och teknisk massa samt
ha langsiktig relevans for naringsliv och samhélle.

Inom ett centrum boér samarbete ske mellan grup-
per med olika amneskompetens i syfte att tackla ett fa-
tal specifika gransoverskridande fragestallningar eller
forskningsomraden.

| forsta hand ska nya forskningsmiljder med nytt inne-
hall och stort strategiskt intresse etableras. Viktigt ar
ocksa att ett centrum leds av en forskare som i kraft av
sin vetenskapliga excellens, sina visioner och sitt ledar-
skap kan knyta andra ledande forskare till centret.

Ett antal breda félt inom livsvetenskaperna priorite-
rades infor utlysningen:
 Mekanismer i biologiska system

e Strukturbiologi

e Berdkningsbiologi
e Tillampningar inom diagnostik, profylax och terapi
e Biotekniskt inriktade tillampningar

e Teknikutveckling for / baserad pa biologiska system

Forskningsinnehallet i ett centrum var tankt att kunna
innefatta komponenter fran ett eller flera av dessa om-
rdden, men det exakta vetenskapliga innehéallet och
malen 6verlamnades at forskarna att definiera.
Utlysningen genomfordes i en tvastegsprocess. | det
forsta steget inbjdds potentiella forskningsledare genom
internationell utlysning att inlamna intresseanmalan. Vid
ansokningstidens slut hade 112 intresseanmalningar in-
kommit. En nationell sokkommitté bestaende av tolv ve-
tenskapliga experter fran akademi och naringsliv identi-
fierade 17 sdkande som i det andra steget inbjods att
inkomma med fullstandig ansdkan. En internationellt sam-
mansatt panel med sju vetenskapliga experter fran aka-
demi och naringsliv genomfdrde enskilda hearings med
de s6kande och rangordnade dem. | juni 2002 fattade
styrelsen beslut om anslag till sex strategiska centra och

det ar dessa som presenteras i denna skrift.



Stiftelsen for Strategisk Forskning

W stoder forskning och forskarutbildning inom naturvetenskap,
teknik och medicin i syfte att starka Sveriges framtida konkurrenskraft

| finansierar ca 80 stora forskningsprogram vid universitet och
hogskolor — manga av dem i samverkan med naringslivet

W delar ut individuella anslag till sarskilt framstaende forskare

B stoder viktiga omraden som t ex livsvetenskaper, materialforskning,
informationsteknik och produktframtagning

B har en utbetalningsvolym pa ca 800 milj kr/ar (2003)

B har som bas for verksamheten ett kapital pa 8,8 miljarder kr (januari 2004)
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